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Abstract   
 
Background and aims: Lighting directly and indirectly affects employees' mental 
health and their performance. Good lighting is required for good visibility of the 
environment and should provide a luminous environment that is human-friendly 
and appropriate for the visual task performed. Optimal lighting is one of the most 
important issues in providing the physical conditions of different places, especially 
the workplace. Lighting can provide comfortable working conditions, especially 
visual comfort. Life on Earth cannot be imagined without light. Defects in the 
qualitative and quantitative aspects of lighting in the workplace can cause visual 
discomfort and reduce the productivity and efficiency of an individual. Therefore, 
monitoring the intensity of brightness and color temperature of light is essential to 
maintain and enhance the health of employees. The quantity and quality of lighting 
can also affect one's mental health. For example, one of the factors associated with 
depression is the defect in the quantity and quality of ambient lighting. Correlated 
color temperatures (CCT) of light play an important role in human psychological 
and physiological needs. In regards of human perception, two of the most important 
characteristics of lights are illumination and correlated color temperature (CCT). 
Studies have proven that different CCT provided by different lighting are important 
in affecting human beings psychologically and physiologically, through their visual 
and non-visual processes.. According to European standard EN 12665, visual 
comfort is defined as a person's mental well-being in the workplace. Studies on 
lighting in industrial environments have been conducted more frequently and public 
and office environments have received less attention. CCT is found to have effects 
on visual and mental fatigue. The right selection of CCT in an office environment 
will benefit its occupants in terms of visual comfort and reduction of daytime 
sleepiness. Studies have shown that insufficient and uncomfortable lightning 
conditions in office environments increase the risk of visual and ergonomic 
disorders in long term. The aim of this study was to evaluate the illumination and 
color temperature and its relationship with visual comfort in administrative staff in 
Hamadan city (west of Iran). 
Methods: This cross-sectional study was conducted in 50 rooms and among 70 
staff of Hamadan University of Medical Sciences and random sampling. In this 
study, the intensity of illumination at the work surface and at the height of the 
individual eye The intensity of the local illumination at the work surface and at the 
level of the individual eye level was measured at the user's point of view and the 
angles and distances were accurately observed and measured with the presence of 
the user in the presence of semiconductors or other factors. Also intensity of the 
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Background and aims: Chlorpyrifos is a worldwide used organophosphorus 
pesticide. In addition to controlling the cholinesterase enzyme, this toxicant 
also plays a significant role in the oxidative stress and augmented oxidants.  
Whereas, extracted rosemary is an antioxidant, and plays a protective role 
against free radicals. Therefore, the object of this study was to investigate the 
reduction of liver damage caused by chlorpyrifos through the effect of the 
rosemary extract on the oxidative stress of this pesticide.

Methods: In this study, 30 male wistar rats, weighing 200-220 g were used. 
The animals (Rats)were randomly divided into five groups, each group 
containing six rats for further comparison; Group І: served as control, Group 
П: the chlorpyrifos exposure group (13.5 mg / kg single dose), Group Ш: 
the group exposed to the rosemary extract (100 mg / kg), Group ІV: the 
exposure group with the toxicant (13.5 mg / kg dose) and rosemary (100 mg / 
kg concentration), Group V: simultaneous exposure of toxicant and rosemary 
(200 mg / kg oral dose). After 30 days, the Rats were weighed, killed and the 
liver tissue was histologically examined and the changes in MDA and GPx 
were reviewed. 

Results: The results of statistical tests showed that, compared to the control 
group, the chlorpyrifos significantly damaged the liver tissue and altered the 
activity of the glutathione peroxidase and malondialdehyde. The simultaneous 
exposure to CPF and rosemary extract can significantly make modifications 
to the GPx and MDA levels and mitigate the CPF damage.

Conclusion: According to the results, the rosemary extract can reduce the 
oxidative stress caused by the chlorpyrifos and this plant can be used to treat 
poisoning caused by this toxic pesticide.
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EXTENDED ABSTRACT

Introduction
Chlorpyrifos is a commonly used 

organophosphorus pesticide, used for household 
pests and control flies. The chlorpyrifos is toxic to 
human, and the exposure has been linked to the 
inhibition of acetylcholinesterase (AChE), leading 
to the perturbation of the cholinergic synapses and 
consequent signs of neurotoxicity. The chlorpyrifos 
induces the chronic toxicity and acute adverse 
effects including, immunological perturbations, 
teratogenicity and hepatic dysfunction. This 
toxicant has a significant role on oxidative stress and 
augmented oxidants. Many studies confirmed that 
exposure to Chlorpyrifos, in different animal models, 
alters tissue contents of the malondialdehyde and 
glutathione peroxidase. Rosemary is a perennial herb 
generally used for remedial purposes such as, diabetes, 
hypercholesterolemia and renal disorders. It also has 
neuroprotective effects and antithrombotic activities. 
It has been revealed that, the Rosemary plant contains 
numerous biologically active substances including, 
carnosic acid, carnosol or rosmanol; flavonoids such 
as genkwanin, homoplantaginin or cirsimaritin. 
However, literature shows that there are no studies 
contributed to the protective effects of Rosemary 
leaves against the Chlorpyrifos hepatotoxicity. 
Therefore, the objective of the present study was 
conducted to surveing the level of malondialdehyde 
and glutathione peroxidase activity in the liver tissue, 
to check the oxidative stress and lipid peroxidation 
resulting from Chlorpyrifos. This was examined 
by recording the histopathological alterations and 
measuring the level changes of malondialdehyde and 
glutathione peroxidase in the liver tissue. 

Methods
In this study, the dried and powdered plant 

leaves were obtained from the local herbal shop 
at Tehran, Iran. 50 g of grinded rosemary leaves 
were suspended in 200 ml of 70% ethanol to obtain 
the extract. And Commercial grade chlorpyrifos 
(diethyl 3,5,6-trichloro-2-pyridyl phosphorothioate, 
formulation EC40.8%) purchased from an 
agriculturalist were used, after that 30 male Wistar 
Rats, weighing 200-220 g were selected. Rats were 
acclimatized in the laboratory conditions for seven 
days before the initiation of the study. The animals 
(rats) were randomly divided into five groups, each 
group containing six rats for further comparison; 
After the period of acclimation, the rats were 
randomly assigned into five experimental groups (I- 
V). In the control group, the distilled water was given 
by intraperitoneal (i.p). In the groups IV and V, the 
experimental rats were pre-treated with rosemary once 
a day for seven consecutive days (100 mg/kg; by oral 
gavage). After the seven days pre-treatment, rats were 

treated with rosemary in different concentrations, 100 
and 200 mg/kg for the groups, IV and V, respectively, 
and before the administration of Chlorpyrifos only 
at a dose of 13.5 mg/kg (corresponding to 1/10 LD50 
value: 135 mg/Kg). At the end of the experiment, 
24 hours after the last exposure, all the rats were 
weighed and anesthetized; afterwards, the rats were 
killed. The serum was separated by centrifuging at 
4000 rpm for 20 min to be used for the assessment 
of malondialdehyde and glutathione peroxidase 
levels. The rats’ liver tissues were dissected out and 
rinsed in normal saline solution. One part of the 
liver was homogenized in 4 volumes of phosphate-
buffered saline (PBS), centrifuged. The supernatants 
were stored at -70 0C until they were used for the 
biochemical studies. Also, a small slice of the liver 
tissue was fixed in 10% neutral formalin solution 
for histopathological examination purposes. Lipid 
peroxidation in the liver was estimated on the basis 
of their Malondialdehyde content according to the 
manufacturer protocol (ZellBio, Germany). This assay 
kit uses the Malondialdehyde with the thiobarbituric 
acid adduct formed by the reaction of Malondialdehyde 
and thiobarbituric acid (MDA-TBA) under high 
temperature. Malondialdehyde was measured in an 
acidic media and heat (90-1000C) colorimetrically 
at 535 nm. The values of Malondialdehyde were 
expressed as μM. The determination of glutathione 
peroxidase’s activity in the liver homogenates, was 
measured using the ZellBio kits (ZellBio GmbH, Ulm, 
Germany). This assay kit was used to quantitative 
assay glutathione peroxidase activity on the basis of 
the colorimetric assay at 412 nm. For histological 
examination, the liver tissue was separated and washed 
with saline and then fixed in 10% formalin. The tissues 
were then dehydrated and paraffin-embedded in 
ethanol. The paraffin-embedded samples were spiked 
with a five μM sample with a microtome (model 
4055 Iran) and stained with the hematoxylin-eosin 
stain. The stained sections were examined by light 
microscopy and were photographed afterwards. At the 
level of tissue sections, the pathological indices were 
scored on a single scale.  Data were expressed using 
the mean and standard deviation. All the statistical 
analyses were performed using the SPSS 22 Version 
22 software. Statistical significances were determined 
using the one-way ANOVA followed by the Tukey 
test for the comparison of the control and rosemary-
treated group data. The value of P<0.05 was taken as a 
minimum level of significance. 

Results
The present study revealed that the body weights 

of the rosemary-treated and control groups increased 
progressively throughout the investigations and 
recorded a net body weight gain of 23.82 and 26.13%, 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
io

h.
18

.1
.7

5 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 io

h.
iu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
6-

17
 ]

 

                             2 / 14

http://dx.doi.org/10.52547/ioh.18.1.75
https://ioh.iums.ac.ir/article-1-2799-fa.html


3 Iran Occupational Health. 2021 (01 March);18: 6

Role of rosemary officinalis in the hepatotoxicity...

respectively. However, the net body weight gain of 
the rats intoxicated with separate administration of 
the chlorpyrifos was markedly less as compared to 
the control. Furthermore, co-exposure of the rats 
to chlorpyrifos and rosemary, increased the body 
weight gain of the treated rats in group IV and V 
compared to the control (Fig. 1). The results of the 

statistical tests showed that, Chlorpyrifos significantly 
altered the activity of the glutathione peroxidase and 
Malondialdehyde compared to the control group. The 
simultaneous exposure to chlorpyrifos and rosemary 
extract can significantly make modifications to the 
glutathione peroxidase and malondialdehyde levels 
as well, and mitigate the Chlorpyrifos damage. After 
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Figure 1. The line chart shows the growth patterns of the control, chlorpyrifos-treated, rosemary-treated, co-exposure 
to CPF and ROS (100 mg/kg), and co-exposure to CPF and ROS (200 mg/kg) animals. The rosemary-treated group 
and control group have a much higher net body weight gain throughout, compared to the slower weight gain in the 
chlorpyrifos-treated animals. 
  

Fig. 1. The line chart shows the growth patterns of the control, chlorpyrifos-treated, rosemary-treated, co-exposure 
to CPF and ROS (100 mg/kg), and co-exposure to CPF and ROS (200 mg/kg) animals. The rosemary-treated 
group and control group have a much higher net body weight gain throughout, compared to the slower weight 
gain in the chlorpyrifos-treated animals.
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Figure 2:  Representative histological images of liver slices (H&E). Normal histoarchitecture representative 
histological images of the liver slice A: Control rat showing a normal renal architecture. B: CPF-treated rats showing 
necrosis (red arrow), widening of the sinusoidal spaces (blue arrow) and edema of the central vein (black arrow) C: 
rats treated with ROS (100 mg/kg) revealed a normal renal architecture D: CPF (13.5 mg/kg) + ROS (100 mg/kg) 
showed a partial central vein hyperemia (black arrow), inflammation in cells (red arrow) and nucleus cell swelling 
(green arrow). E: CPF (13.5 mg/kg) + ROS (200 mg/kg) showed normal. 

 

Fig. 2. Representative histological images of liver slices (H&E). Normal histoarchitecture representative 
histological images of the liver slice A: Control rat showing a normal renal architecture. B: CPF-treated rats 
showing necrosis (red arrow), widening of the sinusoidal spaces (blue arrow) and edema of the central vein (black 
arrow) C: rats treated with ROS (100 mg/kg) revealed a normal renal architecture D: CPF (13.5 mg/kg) + ROS 
(100 mg/kg) showed a partial central vein hyperemia (black arrow), inflammation in cells (red arrow) and nucleus 
cell swelling (green arrow). E: CPF (13.5 mg/kg) + ROS (200 mg/kg) showed normal.
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30 days, the sections of the liver from all the groups 
were processed for histopathological assessment. 
Fig. 2 depicts a representative histopathology of 
hematoxylin-eosin–stained of the liver tissues from the 
experimental groups based on the histopathological 
results, the liver of the control and rosemary-treated 
groups, revealed a normal histoarchitecture. On the 
contrary, liver tissues of the chlorpyrifos-treated rats 
showed necrosis, widening of the sinusoidal spaces 
and the edema of the central vein was also observed. 
Whereas, co-exposure in the group which received 
the chlorpyrifos and rosemary with a concentration of 
100 mg/kg, resulted in a marked improvement in the 
structure of the hepatocytes as compared to the treated 
with the pesticide only. In group V, co-administration 
of rosemary with a concentration of 200 mg/kg and 
chlorpyrifos, the results were similar to the control 
group.

Conclusion
In toxicological investigations, body weight is an 

important criterion for the assessment of toxicity. 
Generally, a considerable decrease or increase in body 
weight, may be considered as a sign of toxicity. During 
the course of the current study, in comparison to their 
initial weights a significant increase in the body weights 
of control animals was observed at the end of the 
study. However, the weight gain of the rats intoxicated 
with chlorpyrifos was much lower compared to the 
control group. These results are in line with many 
other studies. This weight loss can be explained by a 
metabolic imbalance or reduced dietary intake of the 
rats. Rosemary treatment in the concentration of 100 
and 200 mg/kg on the chlorpyrifos-treated rats also 
resulted in significant net body weight gain. However, 
this weight gain was somewhat lesser, when compared 
to the control group. Similar protective effects of the 
rosemary in improving the body weight gain of the 
animals, have been reported in other studies as well. 
According to the results, it was shown that rosemary 
has a positive effect on the antioxidant systems. In the 
current study, it was found that the administration 
of rosemary, dose-dependently reduced the harmful 

effects of chlorpyrifos toxicity. These effects were 
observed in the improvement of the liver functions. 
The positive effects of the rosemary administration on 
lipid peroxidation is observed at 100 and 200 mg/kg, 
but at 200 mg/kg dosages, the rosemary seems to have 
a more prominent effect on reducing the oxidant effect 
and supporting the antioxidant system. Furthermore, 
rosemary could alleviate the induced oxidative stress 
by preserving the activity of glutathione peroxidase. 
The glutathione peroxidase enzyme levels increased 
predominantly in the groups in which 100 mg/kg 
and 200 mg/kg (co-exposure with Chlorpyrifos) of 
rosemary were administered, however at 200 mg/kg 
dosages, rosemary seems to have a more prominent 
effect. Compatible with our present result, it was 
previously demonstrated that rosemary is a strong 
scavenger of radicles and reactive oxygen species 
and therefore, the cellular content of the reduced 
glutathione peroxidase and antioxidant enzymes are 
elevated. The co-treatment of rosemary in 100 mg/
kg dosage improved histological alterations induced 
by chlorpyrifos in the liver tissue. In the group of 
chlorpyrifos and rosemary with a concentration of 200 
mg/kg, a normal liver architecture was observed. In 
conclusion, the data from this study provides further 
insight, that the chlorpyrifos significantly increased 
MDA levels, but decreased GPx enzyme activity in 
liver treated rats at the same time. Protective effects 
afforded by rosemary in animals treated with the 
chlorpyrifos. The data suggest that, the rosemary 
treatment in chlorpyrifos-treated animals afforded 
protection, according to its antioxidant properties and 
thus maintaining the structural as well as functional 
disturbances in the liver. Further studies are needed 
to determine the exact mechanism of the rosemary 
extract on the body of the animal and human 
specimens. One of the strengths of this study is, the 
use of commercial poison, which is currently being 
used in the market and agriculture. From this point 
of view, the results of the study can be generalized to 
the workplace, but it should be kept in mind that the 
extract was used purely in the study, and some other 
measures should be considered for the workplace use.
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Abstract   
 
Background and aims: Lighting directly and indirectly affects employees' mental 
health and their performance. Good lighting is required for good visibility of the 
environment and should provide a luminous environment that is human-friendly 
and appropriate for the visual task performed. Optimal lighting is one of the most 
important issues in providing the physical conditions of different places, especially 
the workplace. Lighting can provide comfortable working conditions, especially 
visual comfort. Life on Earth cannot be imagined without light. Defects in the 
qualitative and quantitative aspects of lighting in the workplace can cause visual 
discomfort and reduce the productivity and efficiency of an individual. Therefore, 
monitoring the intensity of brightness and color temperature of light is essential to 
maintain and enhance the health of employees. The quantity and quality of lighting 
can also affect one's mental health. For example, one of the factors associated with 
depression is the defect in the quantity and quality of ambient lighting. Correlated 
color temperatures (CCT) of light play an important role in human psychological 
and physiological needs. In regards of human perception, two of the most important 
characteristics of lights are illumination and correlated color temperature (CCT). 
Studies have proven that different CCT provided by different lighting are important 
in affecting human beings psychologically and physiologically, through their visual 
and non-visual processes.. According to European standard EN 12665, visual 
comfort is defined as a person's mental well-being in the workplace. Studies on 
lighting in industrial environments have been conducted more frequently and public 
and office environments have received less attention. CCT is found to have effects 
on visual and mental fatigue. The right selection of CCT in an office environment 
will benefit its occupants in terms of visual comfort and reduction of daytime 
sleepiness. Studies have shown that insufficient and uncomfortable lightning 
conditions in office environments increase the risk of visual and ergonomic 
disorders in long term. The aim of this study was to evaluate the illumination and 
color temperature and its relationship with visual comfort in administrative staff in 
Hamadan city (west of Iran). 
Methods: This cross-sectional study was conducted in 50 rooms and among 70 
staff of Hamadan University of Medical Sciences and random sampling. In this 
study, the intensity of illumination at the work surface and at the height of the 
individual eye The intensity of the local illumination at the work surface and at the 
level of the individual eye level was measured at the user's point of view and the 
angles and distances were accurately observed and measured with the presence of 
the user in the presence of semiconductors or other factors. Also intensity of the 
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color temperatures (CCT) of light play an important role in human psychological 
and physiological needs. In regards of human perception, two of the most important 
characteristics of lights are illumination and correlated color temperature (CCT). 
Studies have proven that different CCT provided by different lighting are important 
in affecting human beings psychologically and physiologically, through their visual 
and non-visual processes.. According to European standard EN 12665, visual 
comfort is defined as a person's mental well-being in the workplace. Studies on 
lighting in industrial environments have been conducted more frequently and public 
and office environments have received less attention. CCT is found to have effects 
on visual and mental fatigue. The right selection of CCT in an office environment 
will benefit its occupants in terms of visual comfort and reduction of daytime 
sleepiness. Studies have shown that insufficient and uncomfortable lightning 
conditions in office environments increase the risk of visual and ergonomic 
disorders in long term. The aim of this study was to evaluate the illumination and 
color temperature and its relationship with visual comfort in administrative staff in 
Hamadan city (west of Iran). 
Methods: This cross-sectional study was conducted in 50 rooms and among 70 
staff of Hamadan University of Medical Sciences and random sampling. In this 
study, the intensity of illumination at the work surface and at the height of the 
individual eye The intensity of the local illumination at the work surface and at the 
level of the individual eye level was measured at the user's point of view and the 
angles and distances were accurately observed and measured with the presence of 
the user in the presence of semiconductors or other factors. Also intensity of the 
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چکیده

كليدواژه‌ها
کلرپیریفوس

استرس اکسیداتیو
رزماری

سمیت کبدی
آنتی‌اکسیدان

تاریخ دریافت:    1399/02/25  
تاریخ پذیرش:    1399/10/04  

زمینه و هدف: کلرپیریفوس یکی از پر مصرف ترین سموم ارگانوفسفره است که به‌طور عمومی در دنیا استفاده می‌شود. این سم 
علاوه بر مهار آنزیم کولین استراز، در القاء استرس اکسیداتیو و افزایش اکسیدآن‌ها نیز نقش دارد. از طرفی عصاره گیاه رزماری 
یک ماده آنتی‌اکسیدانی است و نقش محافظت کننده اي در برابر رادیکال هاي آزاد ایفاء می کند. بنابراین هدف از انجام این 
مطالعه، بررسی پیشگیری از آسیب کبدی ناشی از مواجهه با سم تجاری کلرپیریفوس در نتیجه مصرف عصاره رزماری به دلیل 

خاصیت آنتی‌اکسیدانی این گیاه می‌باشد.

روش بررسی: در این مطالعه از 30 راس موش صحرایی نر نژاد ویستار با محدوده وزنی 200-220 گرم استفاده شد. در ابتدا 
حیوانات به‌طور تصادفی به پنج گروه )هر گروه 6 سر( تقسیم شدند. پنج گروه شش تایی شامل، گروه کنترل تیمار با آب مقطر به 
صورت تزریق درون صفاقی، گروه مواجهه با کلرپیریفوس به صورت تزریق درون صفاقی )دوز mg/kg 13/5(، گروه مواجهه با 
عصاره رزماری به صورت خوراکی و توسط گاواژ )غلظت mg/kg100(، گروه مواجهه توام با سم به صورت تزریق درون صفاقی 
)دوز mg/kg 13/5(و رزماری به صورت خوراکی و توسط گاواژ )غلظت mg/kg 100( ، گروه مواجهه همزمان سم به صورت 
تزریق درون صفاقی و رزماری به صورت خوراکی و توسط گاواژ )غلظت mg/kg 200 خوراکی(، به‌عنوان گروه‌های مورد مطالعه 
انتخاب شدند. بعد از 30 روز متوالی، موش‌ها وزن شده و کشته شدند و بافت کبد جهت بررسی‌های هیستوپاتولوژی و تغییرات سطح 
مالون دی آلدئید و فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز مورد بررسی قرار گرفت. جهت سنجش سطح مالون دی آلدئید، دستگاه الایزا 
ریدر مدل بیوتیک بر روی طول موج 535 نانومتر و جهت سنجش سطح فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز، دستگاه بر روی طول 
موج 412 نانومتر تنظیم شد. سپس داده‌های حاصل توسط نرم‌افزار آماری SPSS 22 و روش آزمون آنالیز واریانس یک‌طرفه 
One-way ANOVA و به دنبال آزمون آماری Tukey مورد تجزیه‌وتحلیل آماری قرار گرفتند و تفاوت میانگین‌ها در سطح 

P<0.05 معنی‌دار در نظر گرفته شد.

یافته ها: طبق تست های آماری گروه مواجهه یافته با عصاره رزماری نتایجی مشابه گروه کنترل یافت شد .اما در گروه مواجهه 
یافته با کلرپیریفوس این سم به‌طور معنی‌داری باعث تغییر در میزان فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز و مالون دی آلدئید نسبت 
به گروه کنترل و همچنین آسیب‌هایی از جمله آشفتگی در چیدمان سلول‌ها، افزایش فضای سینوزوئیدها، نکروز سلول‌های کبدی 
و ادم سیاهرگ مرکزی در بافت کبد  گردید.در حالیکه مواجهه همزمان با کلرپیریفوس و عصاره رزماری به‌طور معنی‌داری باعث 

بهبود فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز و سطح مالون دی آلدئید و  همچنین کاهش آسیب ناشی از کلرپیریفوس می‌گردد.

نتیجه گیری: با توجه به نتایج فوق به نظر می رسد که سم کلرپیریفوس به واسطه تولید رادیکال‌های آزاد، تنش اکسیداتیو و 
تضعیف دفاع آنتی‌اکسیدانی باعث آسیب سلولی و تغییرات ساختاری در بافت کبد موش‌های صحرایی می‌شود. درحالی‌که عصاره 
و  لیپیدی  پراکسیداسیون  میزان  کاهش  آنتی‌اکسیدانی،  فعالیت  افزایش  باعث  آنتی‌اکسیدان  ترکیبات  بودن  دارا  دلیل  به  رزماری 

محافظت در برابر آسیب کبدی ناشی از ماده سمی کلرپیریفوس می‌گردد.

تعارض منافع: گزارش نشده است.
منبع حمایت کننده: ندارد.
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مقدمه
زیستى  مواد  خطرناك،  شیمیایى  ترکیبات  میان  در 
برخوردارند.  خاصى  اهمیت  از  آفت کش ها  جمله  از  فعال 
سموم ارگانوفسفره از رایج ترین سموم دفع آفات هستند که 
براى اهداف کشاورزى و خانگى به کار برده مى شوند(3-1). 
قابل  افزایش  با  همراه  سموم  این  از  گسترده  استفاده 
توجهى در بروز مسمومیت ها همراه بوده است. اختلالاتى 
بیمارى هاى  مادرزادى،  نقایص  دیابت،  سرطان،  جمله  از 
عصبى از جمله پارکینسون و آلزایمر، و بیمارى هاى قلبى 
در ارتباط با مواجهه مزمن با ترکیبات ارگانوفسفره گزارش 
کاهش  دهنده  نشان  اخیر  پیشرفت هاى  است(4).  شده 
پلاسما  ها،  (اریتروسیت  خون  در  استراز  کولین  فعالیت 
شاخص  به عنوان  مغز  مانند  بافت هایى  سایر  و  سرم)  یا 
مهم زیست شناختى ارگانوفسفره ها و مسمومیت با آن ها 
 ،5  ،3 آیوپاك:  نام  (با   (1CPF) کلرپیریفوس  است(5). 
یک   (1 (شکل  فسفروتیونات)  پیریدال   -2 کلرو-  ترى   -6
حشره کش ارگانوفسفره جامد بلورى، بى رنگ و متمایل به 
سفید است که به طور گسترده اى در فعالیت هاى مختلف 
مى شود.  مصرف  خانگى  کاربردهاى  و  صنعتى  کشاورزى، 
اثرات  باعث  مى تواند  ماده  این  با  مزمن  و  حاد  مواجهه 
عصبى، سیستمیک(6)، ایمونولوژیکى(7)، تولیدمثلى(8)، 
و  پایدارى  این،  بر  علاوه  شود.  سرطان زایى(9)  و  رشد، 
آلودگى  باعث  داخلى  محیط هاى  در   CPF بالاى  مقاومت 

اکوسیستم و مواجهه بیش از حد انسان مى شود (10).
استرس اکسیداتیو از جمله مکانیسم هاى اصلى برخى 
در  مى باشد(11).  آن ها  سمیت  ایجاد  در  آفت کش ها  از 
کردن  خنثى  به وسیله  آنتى اکسیدان ها  سالم  سلول هاى 
سلول ها  آسیب  از   (ROS2) فعال  اکسیژن  محصولات 
ترکیبات  توسط  عملکرد  این  اگر  مى کنند.  جلوگیرى 
اکسیژن  اثرات  مستعد  سلول ها  شود  مختل  آلى  فسفره 
فعال شده و درنهایت منجر به مرگ سلول مى شوند(12). 
باعث  مى تواند   CPF که  داده اند  نشان  اخیر  مطالعات 
محصولات  انباشت  به  منجر  و  شده  اکسیداتیو  استرس 
پراکسیداسیون لیپید (LPO3) و تولید اکسیژن واکنش پذیر 
تولید  که  داده اند  نشان  مطالعات  از  برخى  شود(15-13). 
ROS، کاهش آنزیم گلوتاتیون (GSH4) و افزایش مالون دى 
آلدئید (MDA5) به عنوان شاخص هاى استرس اکسیداتیو 
جهت بررسى آسیب هاى وارده به بافت کبدى و کلیوى در 
 .(17 مى گیرند(16,  قرار  بررسى  مورد   CPF با مواجهه  اثر 
1  Chlorpyrifos
2  reactive oxygen species
3  Lipid peroxidation
4  Glutathione
5  Malondialdehyde

قطبى  غیر  مولکولى  ساختار  داراى  ارگانوفسفره  سموم 
هستند بنابراین پس از جذب به سرعت مى توانند در کبد، 
غده هاى بزاقى و کلیه تجمع یابند(18). سم کلرپیریفوس 
با توجه به دوز مى تواند باعث تغییرات هیستوپاتولوژیک در 

کبد شود(21-19).
مکمل هاى  که  داده اند  نشان  آزمایشگاهى  مطالعات 
سمى  اثرات  کاهش  باعث  مى توانند  آنتى اکسیدان 
یک  مى تواند  آنتى اکسیدان ها  با  درمان  شوند(24-22). 
استراتژى خوب به منظور کاهش استرس اکسیداتیو باشد. 
امروزه تمایل زیادى به مصرف محصولات گیاهى به عنوان 
به  نیاز  روند  این  که  دارد  وجود  آنتى اکسیدان ها  منابع 
دارد(25- گیاهى  محصولات  این  دارویى  خواص  ارزیابى 

  .(27
رزمارى6 متعلق به خانواده Lamiaceae و یک گیاه معطر 
است که از برگ هاى آن به طور گسترده در غذاهاى دریایى 
ى مدیترانه اى به عنوان طعم دهنده و در طب سنتى جهت 
پیشگیرى از بیمارى هاى التهابى، آترواسکلروز، بیمارى هاى 
بیمارى هاى  درمان  همچنین  و  دیابت  درمان  و  قلبى 
خواص   .(29 مى گیرد(28,  قرار  استفاده  مورد  تنفسى 
هیدروفیلى  ترکیبات  دلیل  به  رزمارى  گیاه  آنتى اکسیدانى 
که  داده اند  نشان  مطالعات  است،  گیاه  این  لیپوفیلى  و 
ایزوپرونوئیدها، کینون ها، دیترپن هاى فنلى ( از قبیل اسید 
کارنوزیک و کارنوزول)، رزمارینیک اسید و دیگر اسیدهاى 
آزاد  رادیکال  واکنش هاى  مى توانند  فلاوونوئیدها  و  فنلى 
میان  در  نمایند(30).  خنثى  را  فعال  اکسیژن  گونه هاى  و 
و  فنولى)  دیترپن  ترکیب  (یک  کارنوزیک  اسید  اجزا  این 
کارنوزول قوى ترین اجزاى آنتى اکسیدانى گیاه (حدود 90 
درصد فعالیت آنتى اکسیدانى) هستند(31). بنابراین با توجه 
به کمبود مطالعات در خصوص آنتى اکسیدان هاى طبیعى 
سم  از  ناشى  اکسیداتیو  استرس  ایجاد  از  پیشگیرى  جهت 
کلرپیریفوس و عدم توجه به مباحث بنیادى، در این پروژه 

6  Rosmarinus officinalis

شکل 1. ساختار کلرپیریفوس
 

 ساختار کلرپیریفوس  .1شکل 
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تصمیم گرفتیم اثر حفاظتى عصاره گیاه رزمارى را به منظور 
کاهش اثرات ناشى از مواجهه با این سم  بررسى نماییم.

مواد و روش 
آماده سازى عصاره گیاه رزمارى

در ابتدا گیاه مد نظر از عطارى معتبر خریدارى و جهت 
عصاره گیرى از روش خیساندن استفاده شد، بدین صورت 
سپس  شد.  آسیاب  و  خشک  شستشو،  از  پس  گیاه  که 
جهت به دست آوردن غلظت هاى 100 و 200 میلى گرم بر 
کیلوگرم با توجه به منابع، مقدار 50 میلى گرم پودر  گیاه 
نمونه ها  گردید.  مخلوط  خالص  متانول  سى سى   250 با 
این  طى  در  و  بوده  تماس  در  حلال  با  ساعت   72 مدت  به 
مدت به منظور اختلاط بهتر از دستگاه شیکر مغناطیسى 
استفاده گردید. و پس از آن با عبور مخلوط از کاغذ واتمن 
گسترده  شیشه اى  سطح  روى  بر  آمده  دست  به  عصاره 

شد(32, 33).

مواد شیمیایى
ethyl 3,5,6,-trichol- کلرپیریفوس  تجارى  (سم 
 oro-2-pyridyl phosphorothionate, formulation
EC40.8%) از شرکت کشاورزى آریا شیمى (کشور ایران) 
و  آلدئید  دى  مالون  سنجش  کیت هاى  شد.  خریدارى 
گلوتاتیون پراکسیداز از شرکت zell bio آلمان تهیه شدند، 
همچنین مواد شیمیایى و حلال هاى مورد استفاده در این 
بالا  خلوص  درصد  با  و   ( مرك)آلمان  شرکت  از  پژوهش 

تهیه.  گردید.

حیوانات
در این بررسى از 30 سر موش آزمایشگاهى نر بالغ از 
نژاد ویستار (سن بیش از 8 هفته) با محدوده وزنى 200-
220 گرم استفاده گردید. تمامى حیوانات در شرایط دمایى 
روشنایى/  دوره  و  سانتى گراد  درجه   22±2 شده  کنترل 
بهداشت  دانشکده  خانه  حیوان  در  ساعته   12 تاریکى 
دانشگاه علوم پزشکى تهران نگهدارى شدند. در ضمن آب 
و غذا آزادانه در اختیار آن ها قرار گرفت. کلیه آزمایش هاى 
حیوانى براساس دستورالعمل کمیته اخلاق در پژوهش و 
صورت   IR.TUMS.SPH.REC.1397.061 اخلاق  کد  با 

گرفت.

نحوه گروه بندى
مدت  به  حیوانات  محیط،  با  موش ها  سازگارى  جهت 
به  سپس   و  ه  شد  نگهدارى  خانه  حیوان  در  هفته  یک 

صورت تصادفى به 5 گروه 6 تایى تقسیم شدند. همچنین 
هفته  یک   5 و   4  ،3 گروه هاى  حیوانات،  سازگارى  جهت 
گاواژ  طریق  از  را  رزمارى  عصاره  آزمایش  شروع  از  قبل 

دریافت کردند.
وزن  به  توجه  (با  مقطر  آب  دریافت  کنترل،  گروه  	.1
موش ها) به صورت تزریق درون صفاقى به منظور گروه 

(Control) شاهد
 ،mg/kg 13.5) کلرپیریفوس سم  کننده  دریافت  گروه   .2

(CPF) به صورت داخل صفاقى (LD50 1/10
با غلظت 100 میلى گرم  رزمارى  دریافت کننده  گروه   .3

 (ROS) بر کیلوگرم به صورت خوراکى از طریق گاواژ
 100 غلظت  با  گیاه  عصاره  کننده  دریافت  گروه  	.4
گاواژ  توسط  خوراکى  صورت  به  کیلوگرم  بر  میلى گرم 
سم  دریافت  عصاره،  دریافت  از  پس  ساعت  یک  و 
کلرپیریفوس (LD50 1/10 ،mg/kg 13.5) به صورت 

(CPF + ROS100) تزریق داخل صفاقى
 200 غلظت  با  گیاه  عصاره  کننده  دریافت  گروه  	.5
عصاره  تأثیر  بررسى  منظور  (به  کیلوگرم  بر  میلى گرم 
در غلظت هاى بالاتر) و پس از یک ساعت دریافت سم 
کلرپیریفوس (LD50 1/10 ،mg/kg 13.5) به صورت 

 (CPF + ROS200) داخل صفاقى

جداسازى بافت
مالون  سطح  سنجش  و  بررسى  جهت  مطالعه  این  در 
از   پس  پراکسیداز،  گلوتاتیون  آنزیم  فعالیت  و  آلدئید  دى 
آخرین  از  بعد  ساعت   24  ) روزه   30 مواجهه  دوره  اتمام 
تزریق سم) و وزن کردن موش ها، در ابتدا موش ها توسط 
بافت  و  تشریح   سپس   شده  بیهوش  زایلازین  و  کتامین 
آنزیم  تغییرات  بررسى  و  آنالیز  انجام  براى  موش ها  کبد 
پس  کبد  بافت  گردید.  جمع آورى   ،MDA سطح  و   GPx
از جداسازى با محلول سدیم کلراید و آب مقطر شستشو 
به  کبد  بافت  سپس  گردید.  خون  از  عارى  و  ه  شد  داده 
قسمت هاى کوچک تر بریده شد. ودر ادامه  100 میلى گرم 
 PH  با فسفات  بافر   ) 1pbs میلى لیتر یک  با  کبد   بافت  از 
برابر 7/4)  مخلوط و عمل هموژن سازى بر روى آن صورت 
گرفت. محلول حاصل به مدت 20 دقیقه با نرخ 6000 دور 
جهت  آمده  دست  به  رویى  مایع  و  سانتریفیوز  دقیقه  بر 
نمونه هاى  آنالیز  جهت  گشت.  جمع آورى  آنالیز  و  بررسى 
استاندارد و مجهول  طبق دستورالعمل، کیت سنجش در 
میکرو پلیت هاى مربوط قرار گرفته و جهت سنجش مالون 
دى آلدئید، دستگاه الایزا ریدر مدل بیوتیک2 بر روى طول 
1  Phosphate-buffered saline
2  Biotek
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آنزیم  فعالیت  سطح  سنجش  جهت  و  نانومتر   535 موج 
 412 موج  طول  روى  بر  دستگاه  پراکسیداز،  گلوتاتیون 
نانومتر تنظیم شد. سپس داده هاى حاصل توسط نرم افزار 
یک طرفه  واریانس  آنالیز  آزمون  روش  و   SPSS 22 آمارى 
One-way ANOVA و به دنبال آزمون آمارى Tukey مورد 
در  میانگین ها  تفاوت  و  گرفتند  قرار  آمارى  تجزیه وتحلیل 

سطح P<0.05 معنى دار در نظر گرفته شد. 

بررسى هاى هیستوپاتولوژى
با  و  شده  جدا  کبد  بافت  بافت شناسى،  مطالعه  جهت 
استفاده از سرم فیزیولوژیکى شستشو و سپس در فرمالین 
صعودى  درجات  با  بافت  آنگاه  شد.  تثبیت  درصد   10
گردید.  قالب گیرى  پارافین  توسط  و  آبگیرى  اتانول، 
میکروتوم  توسط  پارافین  با  شده  قالب گیرى  نمونه هاى 
(مدل 4055 ایران) با ضخامت 5 میکرومتر برش گیرى و 
با رنگ هماتوکسیلین-ائوزین رنگ آمیزى شدند. برش هاى 
بررسى  مورد  نورى  میکروسکوپ  توسط  شده  رنگ آمیزى 
بافتى  مقاطع  در  شد.  عکس بردارى  آن ها  از  و  گرفته  قرار 
بررسى  مورد  واحد  مقیاس  با  آسیب شناسى  شاخص هاى 

قرار گرفت.

تجزیه  و تحلیل آمارى داده  ها
 SPSS 22 در این مطالعه، داده ها توسط نرم افزار آمارى
مورد تجزیه  و تحلیل قرار گرفت. از آزمون آنالیز واریانس 
جهت  توکى   Po� Hoc و   One-way ANOVA یک طرفه 
از  کمتر  معنى دارى  سطح  شد.  استفاده  گروه ها  مقایسه 
صورت  به  حاصل  نتایج  نهایتاً  و  شد  گرفته  نظر  در   0/05

میانگین ± انحراف معیار بیان شد.

نتایج
 (GPx) گلوتاتیون پراکسیداز

در این مطالعه یکى از شاخص هاى استرس اکسیداتیو 
بود   (GPx1) پراکسیداز  گلوتاتیون  آنزیم  بررسى  مورد 
کننده  دریافت  گروه  بین  که  گردید  مشاهده   (2 (شکل 
میزان  در  معنى دارى  اختلاف  کنترل  گروه  و   CPF
ماده  با  تنها  که  گروهى  در   .(p<0.05) دارد  وجود   GPx
عصاره  که  شد  مشاهده  برخوردداشتند  آنتى اکسیدان  
سطح  در  اندکى  افزایش  باعث  مى تواند  رزمارى  گیاه 
فعالیت آنزیم گلوتاتیون پراکسیداز نسبت به گروه کنترل 
عصارهى  ى  آنتى اکسیدانى  فعالیت  از  نشان  که  گردد 
رزمارى ست. (p>0.05). همچنین در گروهى که مواجهه 
که  شد  مشاهده  داشتند  سم  و  رزمارى  عصاره  با  همزمان 
سطح  بهبود  باعث  آنتى اکسیدان  ماده  غلظت  افزایش 
معنى دار  افزایش  این  اما  مى شود  پراکسیداز  گلوتاتیون 

.(P>0.05)نیست

(MDA) پراکسیداسیون لیپیدى
گردید  مشاهده  آمده  دست  به  یافته هاى  طبق 
کرده اند  دریافت  سم  که  گروهى  در   MDA سطح 
یافت  افزایش  کنترل  گروه  به  نسبت  معنى دارى  به طور 
اکسیدن  آنتى  ماده  با  تنها  که  گروهى  در   .(P<0.05)
اندکى  کاهش  کنترل  گروه  به  نسبت  داشتند  مواجهه 
مشاهده گردید. همچنین در گروهى که مواجهه همزمان 
گردید  مشاهده  داشتند  سم  و  آنتى اکسیدان  ماده  با 
سطح  بهبود  باعث  آنتى اکسیدان  ماده  غلظت  افزایش  
گروه  به  نسبت  کاهش  میزان  این  که  مى گردد   MDA

1  Glutathione peroxidase

  

  مورد مطالعه يهادر گروهگلوتاتیون پراکسیداز تغییرات سطح  .2شکل 
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شکل 2. تغییرات سطح گلوتاتیون پراکسیداز در گروه‌های مورد مطالعه 
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از  حاکى  و  است  معنى دار  کنترل  و  سم  کننده  دریافت 
این است که افزایش ماده آنتى اکسیدان روند کاهشى در 

میزان MDA کبدى داشته است. 

نتایج حاصل از مطالعات بافت شناسى
کرد  مشخص  بافت شناسى  مطالعات  از  حاصل  نتایج 
که بافت کبد در موش هاى صحرایى تیمار شده با CPF در 
صحرایى  موش هاى  کبد  بافت  طبیعى  ساختار  با  مقایسه 
گروه کنترل، افزایش فاصله سینوزوئیدها، نکروز سلول هاى 

کبد  بافت  دادند.  نشان  را  مرکزى   سیاهرگ  ادم  و  کبدى 
موش هاى صحرایى تیمار شده با عصاره رزمارى با غلظت
پرخونى  حالت  در  کاهش   ،CPF همراه  به   100   mg/kg
هسته  و  کبدى  سلول هاى  تورم  مرکزى،  سیاهرگ هاى 
سلول ها را نشان داد، که نسبت به گروه تنها مواجهه یافته 
تیمار  گروه  در  همچنین  است.  شده  کمتر  آسیب   CPF با
  CPF 200 به همراه mg/kg شده با عصاره رزمارى با غلظت
وضعیت سلول هاى بافت کبد بیشتر مشابه ساختار بافتى 

گروه کنترل بود. (شکل 4)
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  مورد مطالعه   هاي گروه در  آلدئیدتغییرات سطح مالون دي  .3شکل 
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شکل 3. تغییرات سطح مالون دی آلدئید در گروه‌های مورد مطالعه 

 

صحرایی گروه کنترل که چیدمان سلولی طبیعی    هايموش : ساختار بافت کبد در  Aصحرایی نر.    هاي موش کبد در    شناسی بافتتصاویر    .4شکل  

کبدي (پیکان قرمز) و   هايسلول ، افزایش فاصله سینوزوئید ها (پیکان آبی) ، نکروز  هاسلولدر چیدمان  : آشفتگی شدید  B.  دهدمی را نشان  

صحرایی    هايموش : ساختار بافت کبد در  C.  دهدمی را نشان    CPFصحرایی تیمار شده با    هايموش ادم سیاهرگ مرکزي (پیکان مشکی) در  

صحرایی    هايموش: ساختار بافت کبد  D.  باشدمی مان سلولی و ساختار بافتی مشابه گروه کنترل  تیمار شده با عصاره گیاه رزماري که از نظر چید

با غلظت   با عصاره رزماري  کبدي و هسته    هايسلول که پرخونی سیاهرگ مرکزي (پیکان مشکی) و تورم    mg/kg  100   +CPFتیمار شده 

 mg/kg  200صحرایی تیمار شده با عصاره گیاه رزماري با غلظت    هايموش ر  : ساختار بافت کبد دE.  سبز) پیکان است (قابل مشاهده    هاسلول 

 +CPF  400  نماییبزرگ ائوزین –هماتوکسیلین  آمیزي رنگ . (باشدمی که از نظر چیدمان سلولی و ساختار بافتی مشابه گروه کنترل x ( 

  

 :B .ساختار بافت کبد در موش‌های صحرایی گروه کنترل که چیدمان سلولی طبیعی را نشان می‌دهد :A .شکل 4. تصاویر بافت‌شناسی کبد در موش‌های صحرایی نر
آشفتگی شدید در چیدمان سلول‌ها، افزایش فاصله سینوزوئید ها )پیکان آبی( ، نکروز سلول‌های کبدی )پیکان قرمز( و ادم سیاهرگ مرکزی )پیکان مشکی( در موش‌های 
صحرایی تیمار شده با CPF را نشان می‌دهد. C: ساختار بافت کبد در موش‌های صحرایی تیمار شده با عصاره گیاه رزماری که از نظر چیدمان سلولی و ساختار بافتی 
مشابه گروه کنترل می‌باشد. D: ساختار بافت کبد موش‌های صحرایی تیمار شده با عصاره رزماری با غلظت CPF + 100 mg/kg که پرخونی سیاهرگ مرکزی )پیکان 
مشکی( و تورم سلول‌های کبدی و هسته سلول‌ها قابل مشاهده است )پیکان سبز(. E: ساختار بافت کبد در موش‌های صحرایی تیمار شده با عصاره گیاه رزماری با غلظت 

)x 400 که از نظر چیدمان سلولی و ساختار بافتی مشابه گروه کنترل می‌باشد. )رنگ‌آمیزی هماتوکسیلین –ائوزین بزرگ‌نمایی CPF + 200 mg/kg
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تغییرات وزنى  
انتهاى  و  دوم  اول،  هفته  در  موش ها  از  یک  هر  وزن 
آمده  دست  به  نتایج  به  توجه  با  شد.  اندازه گیرى  آزمایش 
در شکل 5 مشخص است که مواجهه با سم کلرپیریفوس 
 30 دوره  در  موش ها  گیرى  وزن  کاهش  باعث  مى تواند 
شد  مشاهده  همچنین  گردد.  کنترل  گروه  به  نسبت  روزه 
سم،  دریافت  با  زمان  هم  رزمارى  گیاه  عصاره  دریافت  که 

مى تواند باعث بهبود در افزایش وزن موش شود.

بحث 
امروزه یکى از استراتژى هاى مناسب جهت جلوگیرى 
از  استفاده  سموم  از  ناشى  اکسیداتیو  استرس  کاهش  یا  و 
مواد آنتى اکسیدان طبیعى است(34). بنابراین این مطالعه 
در  رزمارى  عصاره  آنتى اکسیدانى  اثر  بررسى  هدف  با 

کاهش اثرات ناشى از CPF صورت گرفت.
در  التهاب  باعث   CPF این  با  مدت  طولانى  مواجهه 
سدیم  کانال هاى  در  اختلال  و  آپوپتوز(36)  بافت ها(35)، 
از  یکى  کبد  اینکه  به  توجه  با  مى گردد(37).  پتاسیم 
اندام هاى مهم در تبدیل زیستى مواد است، CPF از طریق 
کبد  بیومارکرهاى  تغییر  نهایتاً  و  خون  گردش  سیستم 
مى تواند منجر به سمیت کبدى گردد(38). نتایج پژوهش 
حاضر نشان داد که عصاره گیاه رزمارى در برابر مسمومیت 
نقش  نر  صحرایى  موش هاى  در   CPF با شده  القاء  کبدى 
حفاظتى دارد. عصاره هاى گیاهى داراى ترکیبات مختلف 
آنتى اکسیدانى از جمله پلى فنل ها هستند. مطالعات نشان 
فعالیت هاى  فلاونوئیدها  ویژه  به  عصاره ها  این  که  داده اند 
زیستى فراوانى داشته و مى توان بسیارى از خواص عصاره 
ى گونه هاى گیاهى را به آن ها نسبت داد(39). این ترکیبات 
هیدروکسیل  گروه هاى  داراى  خود  شیمیایى  ساختار  در 
مى کنند.  عمل  آنتى اکسیدانى  عوامل  به عنوان  و  هستند 
پلى فنل ها قدرت احیاکنندگى بالایى داشته و مى توانند با 
رادیکال هاى آزاد اکسیژن و نیتروژن واکنش داده و باعث 
از  ناشى  خسارات  درنهایت  و  اکسیداتیو  استرس  کاهش 
در  همچنین  شوند(40).  بدن  بافت هاى  و  سلول ها  به  آن 
ضد  فعالیت  داراى  فنلى  ترکیبات  آنتى اکسیدان ها،  میان 
رادیکالى بیشترى نسبت به توکوفرول (ویتامین E) و اسید 

آسکوربیک (ویتامین C) هستند(41). 
سم  که  مى دهد  نشان  گرفته  صورت  مطالعات 
کبد  بافت  در  لیپید  پراکسیداسیون  افزایش  باعث   CPF
مى گردد(42). در این مطالعه تیمار موش هاى صحرایى با 
شاخص هاى  از  برخى  تغییر  کاهش  باعث  رزمارى  عصاره 
بیوشیمیایى ناشى از استرس شد که نقش حفاظتى عصاره 

استرس  کاهش  در  آنتى اکسیدان  مکمل  یک  به عنوان  را 
اکسیداتیو ناشى از CPF و آسیب بافت کبد نشان داد. 

گرفت  صورت   2009 سال  در  که  مطالعه اى  طبق 
مشخص گردید کلرپیریفوس با دوز mg/kg 16/4 به مدت 
کبد  در  پراکسیداسیون  لیپید  افزایش  موجب  هفته  دو 
محصول  به عنوان   MDA  .(13) شد  صحرایى  موش هاى 
شناخته  سلولى  غشاى  لیپیدهاى  پراکسیداسیون  واکنش 
شده که نقش مؤثرى در بیمارى هاى مختلف و همچنین 
که  داد  نشان  حاضر  مطالعه  دارد(43).  التهابى  فرایند 
مواجهه با CPF در موش هاى صحرایى پس از 30 روز به طور 
قابل توجهى باعث افزایش استرس اکسیداتیو مى شود که 
عامل آن افزایش پراکسیداسیون لیپید در مقایسه با گروه 
انجام  قبلى  مطالعات  با   MDA افزایش  مى باشد.  کنترل 
آنزیم  تغییرات  دارد(44).  مطابقت  خصوص  این  در  شده 
معنى دارى  به طور  سم  کننده  دریافت  گروه  در   MDA
با  نتیجه  این  که  یافت  افزایش  کنترل  گروه  به  نسبت 
گردید  مشاهده  همچنین  دارد(12).  هم خوانى  مطالعات 
که در گروه دریافت کننده همزمان سم و عصاره رزمارى با 
غلظت 100 میلى گرم با توجه به خاصیت آنتى اکسیدانى 
این گیاه تغییرات آنزیمى به نسبت به حالت تعدیل رسیده 
کاهش  در  گیاه  این  بودن  مؤثر  دهنده  نشان  امر  این  که 
اثرات سمى CPF  است. و در گروه دریافت کننده همزمان 
سم و عصاره ى رزمارى با غلظت 200 میلى گرم مشاهده 
گردید که تغییرات آنزیم MDA به طور معنى دارى به گروه 
افزایش  گرفت  نتیجه  مى توان  که  اند  شده  نزدیک  کنترل 
اکسیداتیو  استرس  کاهش  باعث  مى تواند  رزمارى  مصرف 
ناشى از سم CPF در کبد موش صحرایى گردد (شکل 3).

کردن  اکسید  با   (GPx) پراکسیداز  گلوتاتیون  آنزیم 
و  آب  به  را   H2O2 ،اکسید گلوتاتیون  به  احیا  گلوتاتیون 
معمولاً  کبدى  سمیت  مى نماید(45).  تبدیل  اکسیژن 
پروتئین ها  متابولیسم  و  سنتز  در  اختلالات  با  همراه 
حاضر  مطالعه  در  است.  آنزیمى  تغییرات  و  چربى ها  و 
 CPF گروه مواجهه با GPx تغییرات معنى دارى در سطوح
و کنترل مشاهده شد (شکل 1) که این نتایج با مطالعات 
صورت گرفته در این زمینه همخوانى دارد(46). همچنین 
مشاهده گردید که در گروه دریافت کننده همزمان سم و 
عصاره رزمارى با غلظت 100 میلى گرم با توجه به خاصیت 
که  یافته  بهبود  آنزیمى  تغییرات  گیاه  این  آنتى اکسیدانى 
این امر نشان دهنده مؤثر بودن این گیاه در کاهش اثرات 
سمىCPF  است. و در گروه دریافت کننده همزمان سم و 
عصاره رزمارى با غلظت 200 مشاهده گردید که تغییرات 
این  اما  شده  نزدیک  کنترل  گروه  به  اگرچه   GPx آنزیم 
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مقدار معنى دار نیست. طبق مطالعه اى که در سال 2017 
برابر  در  کاکوتى1  گیاه  آنتى اکسیدانى  اثر  بررسى  جهت 
سمیت کبدى ناشى از CPF صورت گرفت مشاهده گردید 
که با افزایش غلظت گیاه، تغییرات سطح گلوتاتیون نسبت 

به گروه کنترل معنى دار نیست(47). 
 (4 (شکل  کبد  بافت  هیستوپاتولوژى  بررسى هاى  در 
باعث  مى تواند   CPF سم  با  مواجهه  که  گردید  مشاهده 
آشفتگى در چیدمان سلول ها، افزایش فاصله سینوزوئیدها 
محامد  مطالعه  نتایج  با  نتایج  این  که  گردد.  نکروز  و 
منظور  به  که  دیگر  مطالعه اى  در  دارد(48).  همخوانى 
بررسى اثر CPF بر روى بافت کبد ماهى  انجام شد مشاهده 
بافت  در  ادم  و  نکروز  باعث  مى تواند  سم  این  که  گردید 
همزمان  مواجهه  گروه  در  رزمارى  عصاره  شود(49).  کبد 
بافت  آسیب  از   mg/kg200 غلظت  با  رزمارى  و   CPF با 
مى دارد  نگه  کنترل  حد  در  را  آن  و  کرده  جلوگیرى  کبد 
حفاظتى  اثر  بررسى  منظور  به  که  دیگرى  پژوهش  در 
تتراکلرید  کربن  از  ناشى  کبدى  آسیب  برابر  در  گیاه  این 
مى تواند  رزمارى  عصاره  که  گردید  مشاهده  گرفت  انجام 
باعث جلوگیرى از فرایند آسیب سلولى شود(50). که این 
جلوگیرى مى تواند به دلیل ویژگى آنتى اکسیدانى نیرومند 
عصاره رزمارى باشد که به دلیل بالا بودن درصد بالایى از 
پلى فنول ها باعث مهار رادیکال هاى آزاد و کاهش سمیت 

کبدى ناشى از کلرپیریفوس مى گردد. 
با توجه به این نکته که افزایش و یا کاهش غیرطبیعى 
ى وزن مى تواند به عنوان یکى از نشانه هاى سمیت در نظر 
گرفته شود(51) در این مطالعه  تغییرات وزنى قبل و بعد 
از مواجهه طبق شکل 5 به دست آمد که با توجه به مقادیر 
به دست آمده مشاهده گردید حیواناتى که با CPF مواجهه 

1  Ziziphora

افزایش  معنى دارى  به طور  کنترل  گروه  به  نسبت  داشتند 
صورت  مطالعات  کننده  تأیید  که  داشتند.  کمترى  وزن  
گرفته در این زمینه است(52-54). اما در مطالعه باهاتین 
 CPF با  یافته  مواجهه  موش هاى  نهایى  وزن  همکاران  و 
کمتر از وزن اولیه است(12) که ممکن است به دلیل دوز 
بسیار بالاى CPF (mg/kg 279) و کم بودن زمان مواجهه 
مواجهه  رزمارى  عصاره  با  که  گروهى  در  باشد.  روز)  (پنج 
کنترل  گروه  وزنى  تغییرات  مشابه  وزنى  تغییرات  داشتند 
همکاران  و  آنادوم  توسط  که  مطالعه اى  طبق  شد،  یافت 
مواجهه  موش هاى  وزنى  تغییرات  بررسى  جهت   (2008)
یافته با عصاره رزمارى صورت گرفت نتایج مطالعه مشابه 
 CPF مطالعه حاضر بود(55). و در گروه مواجهه همزمان با
و ماده آنتى اکسیدان در دو غلظت مختلف مشاهده گردید 
مطالعه  در  است.  رسیده  تعدیل  حالت  به  وزنى  تغییرات 
صورت گرفته توسط باهاتین و همکاران به منظور بررسى 
تغییرات    CPF سمیت کاهش  جهت   3 امگا  حفاظتى  اثر 

وزنى مشابه مطالعه حاضر بود(12). 
ناشى  اکسیدانى  سمیت  زیادى  آنتى اکسیدانى  مواد   
تعدیل  را  کلرپیریفوس  خصوص  به  ها  ارگانوفسفره  از 
مى نمایند (13, 14, 47, 53, 56). با توجه به مطالعه حاضر 
گیاه رزمارى با توجه به دارا بودن ترکیبات آنتى اکسیدانى 
فراوان از جمله کارنوزیک اسید در کاهش سمیت این سم 

مى تواند مؤثر مى باشد. 
موش هاى  روى  بر  آزمایش  مراحل  اینکه  با  توجه  با 
صحرایى صورت پذیرفت و راه مواجهه با سم کلرپیریفوس 
زمان  مدت  افزایش  بود،  صفاقى  درون  تزریق  طریق  از 
مواجهه با سم کلرپیریفوس و تزریق درون صفاقى به بیش 
محققین  مالى  محدودیت  دلیل  به  بود.  دشوار  روز   30 از 
بیوشیمیایى  شاخص هاى  سایر  نتوانستند  حاضر  مطالعه 
کنند.  بررسى  را  دیسموتاز  سوپراکسید  آنزیم  جمله  از 

شکل  5. تغییرات وزنی )گرم( در گروه های مورد مطالعه
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بنابراین براى مشخص شدن بهتر و دقیق تر اثرات تحقیقات 
بیشترى مورد نیاز است. بنابر محدودیت اخلاقى و قانونى 
جهت انجام چنین آزمایش هایى بر روى جمعیت انسانى، 

مطالعه حاضر بر روى موش صحرایى صورت گرفت.

نتیجه‌گیری
به   CPF که  دهد  مى  نشان  حاضر  ى  مطالعه  نتایج   
واسطه تولید رادیکال هاى آزاد، تنش اکسیداتیو و تضعیف 
تغییرات  و  سلولى  آسیب  باعث  آنتى اکسیدانى  دفاع 
مى شود.  صحرایى  موش هاى  کبد  بافت  در  ساختارى 
ترکیبات  بودن  دارا  دلیل  به  رزمارى  عصاره  درحالى که 
فیتوشیمیایى باعث افزایش فعالیت آنتى اکسیدانى، کاهش 
میزان پراکسیداسیون لیپیدى و محافظت در برابر آسیب 
تعیین  براى  مى گردد.   CPF سمى  ماده  از  ناشى  کبدى 
مکانیسم دقیق عصاره رزمارى در بدن نمونه هاى حیوانى و 
انسانى انجام مطالعات بیش تر پیشنهاد مى گردد. از جمله 
نقاط قوت این مطالعه استفاده از سم تجارى  ست که در 
دارد.  قرار  کشاورزى  و  بازار  در  استفاده  مورد  حاضر   حال 
تعمیم  کار  محیط  به  را  مطالعه  نتایج  مى توان  نظر  این  از 
داد. ولى باید در نظر داشت که در این مطالعه از عصاره به 
صورت خالص استفاده شد، و  براى استفاده در محیط کار 

باید تمهیداتى اندیشیده شود.
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